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Prise en charge 

antithrombotique 

dans la fibrillation atriale 


La prescription 
d’anticoagulants dans la 
fibrillation atriale doit etre 
beaucoup plus large qu’elle 
ne I’est actuellement. Seuls 
5 a 10 % des patients 
peuvent etre identifies 
comme a tres bas risque et 
ne necessitent done aucun 
traitement 
antithrombotique. 
L’evaluation individuelle du 
risque thromboembolique 
repose sur le score 
CHA 2 DS 2 -Vasc, laquelle doit 
etre ponderee, afin de 
guider la prescription 
therapeutique (AVK ou 
nouveaux anticoagulants) 
par revaluation du risque 
hemorragique. 


Ce qui est nouveau 


L’objectif actuel est de prescrire plus largement des 
anticoagulants chez les patients ayant une fibrillation atriale, en 
identifiant avec le score CHA 2 DS 2 -Vasc les patients a tres bas 
risque thromboembolique qui ne necessitent pas de traitement 
antithrombotique. 


E n supprimant la contraction atriale, en ralentissant les flux 
de vidange dans I’oreillette, en particulier I’auricule 
gauche, et en induisant un remodelage anatomique avec 
dilatation atriale, la fibrillation atriale favorise la stase, la throm- 
bose in situ et le risque embolique. La plupart des emboles pren- 
nent naissance dans I'auricule gauche. Cette physiopathologie 
thrombotique parart done plus proche de celle de la thrombose 
veineuse que de celle de la pathologie arterielle atheromateuse 
(meme si les deux peuvent coexister), ce qui permet de com- 
prendre pourquoi les anticoagulants y sont significativement plus 
efficaces que les antiagregants plaquettaires. Dans les cohortes 
de patients ayant une fibrillation atriale, le risque annuel d'acci- 
dent vasculaire cerebral (AVC) est compris entre 3 et 8 % selon le 
niveau de risque dans les populations etudiees. II est exception- 
nel qu’une fibrillation atriale isolee sur « coeur sain » soit la cause 
d'un accident embolique, au moins chez le sujet jeune. Le plus 
souvent, la fibrillation atriale cause d’AVC est associee a d’autres 
facteurs de risque thromboembolique qui sont utilises dans les 
scores predictifs guidant les indications de traitement antithrom- 
botique. Le plus utilise jusqu’en 2010 etait le score CHADS 2 , 
auquel s’est substitute une variante plus sensible, le score 
CHA 2 DS 2 -Vasc (tableau 1 ). Le risque embolique lie a la fibrillation 
atriale augmente avec I'age, passant de 1 ,5 % par an chez les 
moins de 60 ans a plus de 20 % par an au-dela de 80 ans. Le 
probleme de la prevention se pose done avec une particuliere 
acuite chez le sujet age. 1 

Evaluation du risque thromboembolique 
et du risque hemorragique 

Le risque thrombotique a long terme doit etre evalue afin de 
determiner si un traitement anticoagulant au long cours doit etre 
envisage. Le score CHADS 2 integre les principaux facteurs de 
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Quel traitement antithrombotique en cas de fibrillation 
atriale et de maladie coronarienne ? 


Survenue d’un syndrome coronaire aigu 
et/ou mise en place d’un stent chez un 
patient ayant une fibrillation atriale connue 

Actuellement, il est recommande de poursuivre une 
association d’aspirine et d’une thienopyridine apres 
la survenue d’un syndrome coronaire aigu et apres 
la mise en place d’un stent avec une duree plus 
longue en cas de stent actif. L’absence de traitement 
par anticoagulant oral est associee avec une 
augmentation de mortalite et du taux d’evenements 
cardiaques en cas de fibrillation atriale, sans 
reduction nette du risque hemorragique. Dans la 
mesure oil les associations d’anticoagulants et 
d’antiagregants plaquettaires ont une duree qui peut 
etre limitee, le risque hemorragique est faible. 

Un document de consensus a ete etabli pour les 
differents cas qui peuvent se poser pour ces 
patients, suivant le risque d’evenements thrombo- 
emboliques, le risque hemorragique, le type de 
stent implante et son indication (lors d’un syndrome 
coronaire aigu ou chez un patient stable). 1 II taut si 
possible eviter I’implantation d’un stent actif. 

Le tableau ci-dessous a plusieurs entrees indique la 
strategie la plus appropriee pour chaque cas. De 
maniere generate, la triple therapie par anticoagulants, 
aspirine et clopidogrel doit avoir une duree limitee 
du fait d’un risque eleve de saignement. 2 Passe 
quelques semaines, on propose preferentiellement 


une association anticoagulant oral et clopidogrel, et 
lorsque I’etat est stable (en particulier au-dela du 
12 e mois), un traitement anticoagulant seul est 
suffisant avec interruption des traitements 
antiagregants plaquettaires. II est possible que ces 
recommandations changent encore apres les 
resultats preliminaires de I’etude WOEST qui 
montrerait un surrisque hemorragique et une 
surmortalite en cas de triple therapie anti- 
thrombotique. 3 II n’y a pas d’information suffisante 
a ce jour sur I’utilisation des nouveaux anti- 
agregants plaquettaires (prasugrel, ticagrelor) en 
association aux nouveaux anticoagulants dans ce 
contexte, mais le possible surrisque hemorragique avec 
ce type de coprescription inciterait plutot a la prudence. 

Survenue d’une fibrillation atriale chez un 
patient coronarien eventuellement porteur 
de stent 

La prise en charge est ici plus simple, car il n’y a 
pas une chronologie aussi complexe de duree et de 
chevauchement de periodes de traitements. En cas 
de maladie coronarienne ou vasculaire peripherique 
stable, les anticoagulants oraux sont au moins aussi 
efficaces que I’aspirine en prevention secondaire, et 
I’interruption des antiagregants plaquettaires est 
done unanimement recommandee, meme si cette 
pratique est insuffisamment repandue. Lorsque la 


fibrillation atriale survient chez un patient porteur de 
stent depuis plus de 1 2 mois, alors que le patient 
ne recevait que des antiagregants plaquettaires (en 
monotherapie ou en association), ces derniers 
traitements doivent etre remplaces purement et 
simplement par un anticoagulant oral. Les nouveaux 
anticoagulants oraux peuvent tous etre utilises aussi 
bien que les antagonistes de la vitamine K. 2 ' 4 Le 
risque hemorragique, encore plus eleve chez les 
sujets ages, justifie de limiter au minimum les 
associations d’antithrombotiques, en privilegiant 
I’anticoagulation exclusive au long cours.* 
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TABLEAU 

Traitement antithrombotique apres stenting pour les patients ayant une fibrillation atriale non valvulaire 

Risque 

d’AVC 

Strategie 

recommandee 

Risque 

hemorragique 

Association 
avec un SCA 

Traitement recommande * 
apres angioplastie 

Bas 

Aspirine 



• Stent nu : aspirine + clopidogrel pendant 4 semaines, puis aspirine 
•Stent actif: aspirine + clopidogrel pendant 6-12 mois, puis aspirine 

Eleve 

AVK 

Bas 

Non 

• Stent nu si possible. 

• Stent nu : tritherapie avec AVK + aspirine + clopidogrel pendant 2-4 semaines, puis AVK + clopidogrel 
jusqu’a Ml 2, puis AVK seul 

• Stent actif : tritherapie avec AVK + aspirine + clopidogrel pendant 

3-6 mois, puis AVK + clopidogrel jusqu’a Ml 2, puis AVK seul. 



Bas 

Oui 

•Stent nu ou stent actif : tritherapie avec AVK + aspirine + clopidogrel pendant 3-6 mois (ou plus), 
puis AVK + clopidogrel jusqu’a Ml 2, puis AVK seul 

Eleve 

AVK 

Eleve** 

Non 

• Stent nu si possible 

• Stent nu : tritherapie avec AVK + aspirine + clopidogrel pendant 4 semaines, puis AVK seul 

• Stent actif : tritherapie avec AVK + aspirine + clopidogrel pendant 4 semaines, puis AVK + clopidogrel 
jusqu’a Ml 2, puis AVK seul 



Eleve** 

Oui 

• Stent nu ou stent actif : tritherapie avec AVK + aspirine + clopidogrel pendant 4 semaines, 
puis AVK + clopidogrel jusqu’a Ml 2, puis AVK seul 


* Dosages : aspirine, 75 mg/j ; clopidogrel, 75 mg/j ; AVK pour INR a 2-2,5. ** : Score HASBLED & 3. 

AVC : accident vasculaire cerebral ; AVK : antagonistes de la vitamine K ; INR : international normalized ratio ; M : mois. SCA : syndrome coronaire aigu 
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risque d’AVC mais aboutit dans la pratique a une prescription 
trop peu frequente d’anticoagulants au detriment de I’efficacite 
antithrombotique, alors que le risque d’AVC n’est pas si faible 
pour les patients consideres a bas risque. Le score CHA 2 DS 2 - 
Vasc integre, en plus des items du score CHADS 2 , trois autres 
facteurs de risque thromboemboliques (une maladie atheroma- 
teuse quelle qu’en soit la localisation, I’age entre 65 et 75 ans, et 
le sexe feminin) et permet de mieux identifier les patients a bas 
risque devant recevoir un traitement anticoagulant (tableau I). 2 ' 3 
La fonction de ce nouveau score est d’identifier les quelques 
patients qui sont vraiment atres bas risque et non pas de hierar- 
chiser la gravite pour les risques eleves. Tous les patients ayant 
un facteur de risque (ou plus) ont une indication a un traitement 
anticoagulant, hormis le cas particulier des femmes sans autre 
facteur de risque. Le risque thrombotique doit etre traite de 
fagon equivalente dans le flutter atrial et la fibrillation atriale, que 
I’arythmie soit paroxystique persistante ou permanente. Cer- 
tains feront remarquer que d’autres parametres, seduisants 
d’un point de vue physiopathologique, n’apparaissent pas dans 
ces scores de risque, comme par exemple les criteres de mor- 
phologie echographique ou fonctionnels de I’oreillette. Les 
scores de risque presenters dans les recommandations sont 
neanmoins les seuls valides sur des populations suffisamment 
grandes et ont I’avantage d’etre largement utilisables en pra- 
tique clinique, en utilisant surtout des elements d’anamnese, 
sans examens complementaires, ce qui en fait la valeur si Ton 
souhaite les appliquer largement a la population. 

Alors que revaluation du risque thromboembolique a ete bien 
amelioree depuis quelques annees, revaluation du risque 
hemorragique et les decisions therapeutiques qui en decoulent 
etaient nettement moins bien codifiees. Les precedents scores 
de risque hemorragique n’avaient le plus souvent pas ete eta- 
blis sur des patients en fibrillation atriale (qui ont les particulari- 
tes d’etre plus ages et de recevoir le traitement antithrombo- 
tique sur une tres longue duree), et le score HEMORR2HAGES, 
propre a la fibrillation atriale, est quasiment inutilisable au quoti- 
dien. Afin de determiner le risque hemorragique, on propose 
d’utiliser le score de risque hemorragique HAS-BLED specifi- 
quement congu a partir d’une population europeenne de 
patients ayant une fibrillation atriale (tableau 2). 4 Un niveau eleve 
de risque hemorragique (a partir de 3 points) ne contre-indique 
pas I’anticoagulation mais implique d’etre prudent: surveiller le 
patient regulierement meme une fois stabilise, realiser une edu- 
cation pour une observance optimale et une alerte precoce en 
cas de saignement. Le score HAS-BLED n’interfere done pas 
dans la decision initiale de mettre un patient sous anticoagu- 
lants, il serf a determiner un niveau de surveillance qui doit etre 
accru. II a aussi le merite d’attirer I’attention sur des facteurs 
modifiables du risque hemorragique: I'hypertension arterielle 
mal controlee, la consommation d’alcool, les coprescriptions 
d’anti-inflammatoires ou d’antiagregants qui peuvent etre 
rediscutees. 


Ce qui est nouveau (suite) 


... Devaluation du risque hemorragique se fait de maniere 
standardise par le score HAS-BLED en cas de fibrillation atriale. 

De nouveaux anticoagulants sans monitoring sont disponibles 
depuis 2012 pour la prevention des evenements 
thromboemboliques associes a la fibrillation atriale. 

Sauf exception, les antiagregants ne doivent plus etre utilises pour 
la prevention des evenements thromboemboliques dans la 
fibrillation atriale. 


3 SCORE CHA 2 DS 2 -Vasc pour revaluation 
3 du risque thromboembolique 


H 


Vase 


Congestive heart failure/left ventricular dysfunction 

(insuffisance cardiaque /dysfonction ventriculaire gauche) 

Hypertension 

(hypertension arterielle) 

Age 3: 75 years 

(75 ans et plus) 

Age 65-74 years 

(64 a 75 ans) 

Diabetes 

(diabete) 

Stroke 

(antecedent d’AVC, AIT ou embolie systemique) 

Sex category - female 

(femmes) 

Vascular disease 

(maladie vasculaire)* 


1 

1 

2 

1 

1 

2 

1 

1 



1 facteur de risque 
majeur ou 3= 2 facteurs 
de risque moderns 

1 facteur de risque 
modern 


Aucun facteur de risque 


Traitement 

antithrombotique 

recommande 


Anticoagulant oral 

Anticoagulant oral 
(a privilegier) ou 
aspirine 75-325 mg/j 

Aspirine 75-325 mg/j 
ou pas d’antithrom- 
botique (a privilegier) 


D’apres la ref. 3. 

AIT : accident ischemique transitoire ; AVC : accident vasculaire cerebral. 
* Antecedent d’infarctus du myocarde, maladie arterielle peripherique, 
plaque aortique. 
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Que faire chez un patient ayant une fibrillation atriale 
lorsqu’un geste interventionnel est programme ? 


E n regie generate, les patients ayant une 
fibrillation atriale traites par anticoagulants 
devront avoir une interruption temporaire de 
I’antithrombotique avant une chirurgie ou une 
procedure interventionnelle. 

Pour les patients traites par antagonistes de la 
vitamine K (AVK), de nombreux chirurgiens 
demandent un International Normalized Ratio (INR) 
au moins inferieur a 1,5 avant d’entreprendre la 
chirurgie. Avec les AVK a demi-vie longue comme 
la warfarine ou le fluindione (demi-vies d’environ 
36 heures), le traitement doit etre interrompu 
environ 5 jours avant I’intervention. Le risque 
thromboembolique reste limite sur une periode de 
quelques jours (0,3 % par semaine pour les 
patients a risque eleve du score CHA 2 DS 2 -Vasc si 
on le rapporte aux taux connus annuels d’accident 
vasculaire cerebral en cas de fibrillation atriale). II 
parait done raisonnable de faire la chirurgie ou la 
procedure interventionnelle sans substitution par 
heparine pour limiter le risque de saignement, 
meme chez les patients vus en externe pour des 
procedures simples. 

La situation est differente pour les patients ayant 
des antecedents d’accident vasculaire cerebral 


qui ont un risque de recidive plus important en 
cas d’interruption temporaire des anticoagulants 
oraux, et chez qui les inquietudes plus marquees 
du medecin et du malade incitent a proposer un 
relais par heparine. Le traitement anticoagulant 
doit ensuite etre repris a la dose habituelle, sans 
dose de charge, le soir ou le lendemain de 
I’intervention si par ailleurs I’hemostase a ete 
satisfaisante. 1 L’heparine est interrompue des que 
I’INR est revenu entre 2 et 3. 

Pour les patients recevant un des nouveaux 
anticoagulants, les demi-vies des produits sont 
plus courtes, et on peut envisager une duree 
prealable d’interruption du traitement plus courte 
qui peut etre de 48 a 72 heures pour les 
interventions programmees. Cette duree doit etre 
plus longue (jusqu’a 5 jours avant I’intervention 
en dehors de I’urgence) lorsque la fonction renale 
est alteree, car I’elimination de I’anticoagulant est 
plus lente. 

Pour les patients qui, en plus de la fibrillation 
atriale, ont une prothese valvulaire mecanique, le 
risque de thrombose est tres eleve et la prise en 
charge plus difficile. L’anticoagulation ne peut pas 
etre interrompue, et on envisage systema- 


tiquement un relais par heparinotherapie a dose 
curative (soit par heparine non fractionnee, soit 
par heparine de bas poids moleculaire). L’autre 
possibility est de realiser la procedure en 
poursuivant les AVK, sans heparinotherapie, en 
particulier pour les implantations de stimulateur 
cardiaque ou les explorations 
electrophysiologiques. 2 II a ete montre que les 
variations d’anticoagulation et les accidents 
hemorragiques etaient probablement moins 
frequents sous traitement bien stabilise par AVK 
qu’en choisissant une strategie de relais par 
heparine avec des fluctuations de doses et des 
rebonds dans les phenomenes de coagulation. • 
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Choix de I’antithrombotique 

La place laissee aux antiagregants dans le traitement anti- 
thrombotique de la fibrillation atriale est devenue extremement 
limitee. Lorsque le risque thromboembolique est considere 
comme quasiment nul, il est preferable de ne pas donner de trai- 
tement plutot que de prescrire de I’aspirine. 2 - 5 Les antiagregants 
plaquettaires n’ont pas montre une efficacite suffisante pour pre- 
vent le risque embolique chez la plupart des patients en fibrilla- 
tion atriale, et leur prescription n’est pas denuee de risque 
hemorragique, en particulier chez les sujets ages. 6 L’association 
clopidogrel-aspirine est moins efficace et plus dangereuse que 
les antagonistes de la vitamine K (AVK). Elle ne peut etre envisa- 
ges (de preference a I’aspirine seule) que pour les patients qui ne 
souhaitent pas prendre d’anticoagulant, et sous reserve que leur 
risque hemorragique soit faible. 2| 7 

Ce sont done les anticoagulants oraux qui sont recommandes 
pour la plupart des patients, meme lorsque le risque thrombo- 
tique du patient est faible (mais non nul, en pratique lorsque le 
score CHA 2 DS 2 -Vasc est ^ 1 avec un risque d’AVC ^ 1 % 


par an). 2 Les patients qui ont simultanement un risque thrombo- 
embolique eleve et un risque hemorragique (situation frequente, 
car certains des items sont communs aux scores CHA 2 DS 2 - 
Vasc et HAS-BLED), sont ceux qui ont le plus de benefice a etre 
traites par anticoagulants, 8 ce qui n’est malheureusement pas la 
strategie intuitive la plus frequente. C’est particulierement le cas 
des sujets les plus ages chez qui il est maintenant bien demontre 
que les anticoagulants doivent largement etre presents. 9 La dis- 
ponibilite des nouveaux medicaments plus faciles a prescrire que 
les AVK doit faciliter la mise en oeuvre de ces recommandations. 

La prescription repose done pour chaque patient sur revaluation 
precise du rapport benefice/risque. Elle est fondee en Europe sur 
le score CHA 2 DS 2 -Vasc pour le risque thromboembolique et le 
score HAS-BLED pour le risque hemorragique. La population trai- 
tee etant volontiers agee, avec de frequentes comorbidites, il est 
conseille de reevaluer periodiquement ces scores. 

Les traitements antithrombotiques utilisables par voie orale 
sont: 

- les antiagregants plaquettaires, avec I’association aspirine- 
clopidogrel ou I'aspirine seule, mais leur efficacite est modeste ; 


202 


LA REVUE DU PRATICIEN VOL. 63 

Fevrier 201 3 



- les AVK a dose ajustee ( international normalized ratio [INR] 
entre 2 et 3). Ils etaient la reference voila peu, mais leurs limites 
sont bien connues : fenetre therapeutique etroite, necessity d'un 
monitoring mensuel par INR, interactions alimentaires et medica- 
menteuses nombreuses ; 

- les nouveaux anticoagulants oraux, inhibiteurs directs de la 
thrombine, dabigatran (Pradaxa), ou inhibiteurs du facteurXa, 
rivaroxaban (Xarelto) et apixaban (Eliquis). Ils ont ete compares 
aux AVK dans trois grands essais randomises de patients ayant 
une fibrillation atriale non valvulaire avec risque thrombo- 
embolique. 10 - 13 Le dabigatran et le rivaroxaban sont maintenant 
disponibles a la prescription avec I’indication « Prevention de 
I’accident vasculaire cerebral et de I’embolie systemique chez les 
patients adultes presentant une fibrillation atriale non valvulaire 
associee a un ou plusieurs facteurs de risque ». 

En resume, les nouveaux anticoagulants oraux sont superieurs 
(dabigatran 1 50 mg, apixaban) ou non inferieurs (dabigatran 1 1 0 mg, 
rivaroxaban) aux AVK pour la prevention des AVC et des embo- 
lies systemiques chez des patients ayant une fibrillation atriale de 
niveau de risque intermediaire ou eleve. Le risque d’hemorragies 
majeures est plus faible (dabigatran 110 mg, apixaban) ou non 
different (dabigatran 150 mg, rivaroxaban) avec les nouveaux 
anticoagulants oraux qu’avec les AVK. En particulier, le risque 
d’hemorragie intracranienne, reputee etre la complication la plus 
grave d’un traitement antithrombotique, est diminue de 50 a 
60 % avec les nouveaux anticoagulants oraux par rapport aux 
AVK. Globalement, le rapport benefice/risque est favorable aux 
nouveaux anticoagulants oraux. Leur facility d’utilisation (dose 
fixe, absence de monitoring sanguin iteratif de I'lNR) est un autre 
atout en leur faveur qui doit simplifier notablement la prise en 
charge de la majority des patients. En I’absence d’etudes com- 
paratives, il n’est actuellement pas possible d’etablir une hierar- 
chie de ces produits, qui paraissent avoir une efficacite globale- 
ment similaire. 

Toutefois, les nouveaux anticoagulants oraux n’ont pas que des 
avantages. Leur principal defaut est d’etre plus onereux que les 
AVK, avec un cout de traitement journalier de 2,50 €. Pourtant, les 
estimations des etudes de cout/efficacite actuellement disponibles 
semblent loin de leur etre defavorables meme si elles sont parfois 
discutables. En I’absence de test biologique, leur effet anticoagu- 
lant n'est pas evalue en routine. II faut done s’assurer de la bonne 
observance avec le bon sens clinique. Le risque d'hemorragie gas- 
tro-intestinale paraTt un peu plus eleve que sous AVK et doit etre 
attentivement surveille. En I’absence d’antidote, le controle d’une 
hemorragie peut theoriquement poser un probleme, mais la duree 
d’action des nouveaux anticoagulants oraux n’excede pas 
24 heures, ce qui est un avantage par rapport aux AVK. En I’etat 
actuel des choses, ils sont contre-indiques chez les patients ayant 
une prothese valvulaire cardiaque et en cas d’insuffisance renale 
avec debit de filtration glomerulaire inferieur (DFG) a 30 mlVmin 
(quelle que soit la methode de calcul utilisee). La fonction renale doit 
done etre surveillee pour eviter la poursuite inappropriee d’une 


prescription de ces traitements. 2 En cas d’insuffisance renale 
moderee (DFG entre 30 et 50 mL7min), la posologie doit etre reduite 
(1 1 0 mg x 2/j pour le dabigatran, 1 5 mg/j pour le rivaroxaban). 

Lors de I’instauration d’un traitement anticoagulant pour fibril- 
lation atriale, les societes scientifiques proposent de favoriser la 
prescription des nouveaux anticoagulants oraux du fait de leur 
plus grande simplicity d’utilisation, de leur efficacite antithrombo- 
tique au moins equivalente sinon superieure a celle des AVK, et 
d’un risque d’hemorragie intracranienne plus bas. 2 Les AVK peu- 
vent avoir une efficacite similaire aux nouveaux anticoagulants 
oraux si les INR sont dans les cibles (2 a 3) pour plus de 70 % des 
controles, mais il est impossible de determiner a priori si cet 
objectif sera atteint pour un patient donne a I’instauration d’un 
traitement anticoagulant. 


CM 

=3 

§ Score HAS-BLED pour revaluation du risque hemorragique 

CD 

< 

H 

Hypertension 

(hypertension arterielle) 

1 

A 

Abnormal renal and liver function (anomalie 
de la fonction renale ou hepatique) 1 point chacun 

1 ou 2 

S 

Stroke 

(AVC) 

1 

B 

Bleeding 

(saignement) 

1 

L 

Labile INR 

(INR instable) 

1 

E 

Elderly 

(age > 65 ans) 

1 

D 

Drugs or alcohol 

(medicaments ou alcool) 1 point chacun 

1 ou 2 

Score maximal 

9 


Mode d’emploi du tableau 


• HTA definie par PAS > 1 60 mmHg 

• Anomalie de la fonction renale definie par une dialyse, ou une trans- 
plantation renale ou creatininemie 5= 200 pmol/L 

•Anomalie de la fonction hepatique definie par une maladie chronique 
hepatique (cirrhose) ou des anomalies significatives du bilan hepatique 
(p. ex. bilirubine a 2 fois la normale en association avec aspartate et ala- 
nine aminotransferases, phosphatases alcalines a 3 fois la normale, etc.) 

• Saignement: antecedents de saignement et/ou predisposition a un sai- 
gnement, p. ex. anemie, diathese hemorragique, etc. 

•INR labile: INR instable/eleve ou temps insuffisant dans la cible 
(p. ex. 60 %) 

• Medicaments/alcool : medicaments associes comme les AINS, les anti- 
agregants plaquettaires ou abus d’alcool, etc. 


D’apres la ref. 8. 

AINS: anti-inflammatoires non steroidiens; AVC: accident vasculaire cerebral; 
INR: international normalized ratio ; PAS: pression arterielle systolique. 
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§ Caracteristiques pharmacologiques et principales donnees des etudes controlees 

CO 

< 


Produit 

Dabigatran 

Rivaroxaban 

Apixaban 

Nom commercial 

Pradaxa 

Xarelto 

Eliquis 

Biodisponibilite % 

6 

60-80 

50 

Demi-vie (h) 

12-17 

5-13 

9-14 

Excretion renale 

80% 

33% 

25% 

Dose usuelle 

1 50 mg, 2/j 

20 mg, 1/j 

5 mg, 2/j 

Insuffisance renale 
(DFG entre 30 et 50mL/min) 

110 mg, 2/j 

15 mg, 1/j 

2,5 mg, 2/j 

Etude versus AVK 

RE-LY 

(150 et 110 mg) 

ROCKET AF 
(20 mg) 

ARISTOTLE 
(5 mg) 

Methodologie 

Randomisee ouverte 

Randomisee double aveugle 

Randomisee double aveugle 

Nombre de patients 

18111 

14 264 

18 201 

Age (ans) 

71,5 

73 

70 

Duree du suivi (ans) 

2 

1,9 

1,8 

Score CHADS 2 

2,1 

3,5 

2,1 

Principaux resultats 

AVC + ES (% par an) 

AVK 

1 ,6 % 

2,1 % 

1 ,6 % 

NACO 

1,1 % et 1 ,5 % 

1,6% 

1 ,3 % 

Reduction du risque relatif 

- 34 % et - 9 % 

-12% 

- 21 % 

Hemorragie majeure (% par an) 

AVK 

3,4 % 

3,4 % 

3,1% 

NACO 

3,1 % et 2,7 % 

3,6 % 

2,1 % 

Reduction du risque relatif 

- 7 % et - 20 % 

+ 4% 

- 31 % 

Saignement intracranien 

- 60 % et - 69 % 

- 33 % 

- 49 % 

Mortalite totale (% par an) 

AVK 

4,1 % 

4,9 % 

3,9 % 

NACO 

3,6 % et 3,8 % 

4,5 % 

3,5 % 

Reduction du risque relatif 

- 12 % et - 9 % 

-8% 

-11 % 


AVC : accident vasculaire cerebral ; AVK : antagonistes de la vitamine K ; DFG : debit de filtration glomerulaire ; ES : embolie systemique ; 
NACO : nouveaux anticoagulants oraux. 
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Occlusion de Pauricule gauche en cas 
de fibrillation atriale 


L a auricule gauche est considere comme un 
* site frequent (mais non exclusif) de 
i formation de thrombus qui peuvent induire 
des accidents vasculaires cerebraux ischemiques 
en cas de fibrillation atriale. L’echographie 
transoesophagienne detecte le plus souvent les 
thrombus dans I’auricule gauche, et le taux 
d’accident cerebral est faible pour les patients qui 
ont eu une exclusion chirurgicale de I’auricule lors 
d’une chirurgie cardiaque pour un autre motif. II y 
a eu recemment un developpement de procedure 
interventionnelle avec catheterisme transseptal 
permettant de realiser une occlusion de I’auricule 
gauche pour diminuer le risque d’accident 
vasculaire cerebral. Ce materiel peut constituer 
une alternative aux anticoagulants pour les 
patients ayant une fibrillation atriale qui ont un 
risque eleve d’accident vasculaire cerebral mais 
une contre-indication formelle aux traitements 
anticoagulants. Des etudes cliniques 
observationnelles 1 ' 2 ont montre la faisabilite de la 
mise en place par catheterisme transseptal de 
ces dispositifs de fermeture percutanee de 
I’auricule gauche qui sont implantes en France 
depuis quelques mois (Watchman de Boston 
Scientific, Amplatzer Cardiac Plug de St. Jude 
Medical). Leur evaluation Clinique se poursuit 
dans des essais controles. 

Dans I’essai PROTECT AF, la prothese Watchman a 
ete comparee aux anticoagulants chez 707 
patients pouvant etre trades par ces deux 


strategies. Les patients recevant la prothese etaient 
trades par anticoagulants pendant 45 jours puis 
double inhibition antiagregante pendant 6 mois, 
puis aspirine seule au long cours. Le critere 
principal devaluation (accident vasculaire cerebral, 
deces cardiovasculaire ou embolie systemique) a 
montre une non-inferiorite du dispositif d’occlusion 
de I’auricule gauche compare aux anticoagulants. II 
y avait un taux eleve d’evenements adverses en 
peri-interventionnel pour les patients trades par le 
dispositif d’occlusion, avec un effet assez net lie a 
la courbe d’apprentissage. 3 Un deuxieme dispositif 
(Amplatzer) est disponible, avec un taux de 
complications propre a la procedure d’implantation 
chez 7 % des patients, et avec une evaluation 
prospective randomisee actuellement en cours. 

Bien que le concept de fermeture de I’auricule 
soit seduisant, le niveau de preuves d’efficacite et 
de securite est actuellement insuffisant pour 
recommander un usage large a la place des 
anticoagulants. On peut proposer cette approche 
pour les patients chez qui les anticoagulants 
oraux sont formellement contre-indiques, en 
particulier lorsqu’il y a eu la demonstration de 
saignements graves sous traitement, surtout si le 
saignement ne s’explique pas par une cause 
transitoire. Cette recommandation se fonde en 
2012 sur un consensus d’experts. 4 II faut 
egalement tenir compte de la necessite d’un 
traitement a vie par I’aspirine dont le risque 
hemorragique ne doit pas etre sous-estime. Des 


etudes supplementaires sont done necessaires, 
en particulier chez les patients ayant des contra- 
indications aux anticoagulants non etudies 
jusqu’ici, et qui sont sans doute les plus fragiles. 
Des essais compares aux nouveaux 
anticoagulants (qui precisement sont associes a 
un risque d’hemorragie grave nettement plus bas) 
sont aussi necessaires pour mieux apprecier 
I’interet Clinique de ces dispositifs. Dans tous les 
cas, les implantations doivent etre faites dans des 
centres experiments pour ce type precis de 
procedure afin de limiter les complications les 
plus graves survenant en debut d’apprentissage 
des operateurs.* 
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Les AVK a demi-vie longue gardent des indications preferen- 
tielles en cas de fibrillation atriale : 

- avec valvulopathie rhumatismale ; 

-avec prothese valvulaire, mecanique en particulier; 

- en cas d’insuffisance renale avec DFG < 30 mLymin ; 

- pour les patients qui oublient souvent leur traitement ; 

- lorsque les patients sont deja traites par AVK, avec INR stables 
entre 2 et 3, et que les contraintes liees au traitement ne les 
derangent pas. 

La prise en charge antithrombotique reste parfois problematique, 
en particulier pour les patients ayant une fibrillation atriale associee a 
une maladie coronarienne lorsqu’il y a necessite de mise en place 
d’une endoprothese coronarienne, avec ou sans syndrome coro- 
naire aigu iy. encadre). Par ailleurs, a la suite de I’etude PROTECT-AF, 
les dispositifs d’occlusion de I’auricule gauche de type Watchman 


paraissent non inferieurs aux AVK et peuvent occasionnellement 
etre utilises chez les patients qui ne peuvent pas etre traites par 
anticoagulant au long cours (v. encadre). 

Un message fort des recommandations les plus recentes est 
done que la prescription d’anticoagulant doit etre beaucoup plus 
large qu’elle ne I’est actuellement dans la fibrillation atriale. Les 
stratifications de risque doivent identifier les quelques patients a 
tres bas risque qui represented 5 a 1 0 % des patients ayant une 
fibrillation atriale, qui pourront ne recevoir aucun traitement anti- 
thrombotique. On espere que les nouveaux anticoagulants 
oraux, plus surs et plus simples a utiliser que les AVK, vont per- 
mettre d’augmenter le taux global de prescription des anticoagu- 
lants en cas de fibrillation atriale afin de reduire les complications 
thromboemboliques qui font une partie determinants de la gra- 
vity de la maladie.* ► 
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POUR LA PRATIQUE 

►► En cas de fibrillation atriale, il faut systematiquement 
evaluer le risque thromboembolique par le score de CHA 2 DS 2 - 
Vasc et le risque hemorragique par le score HAS-BLED. 

►► II y a une indication de traitement anticoagulant pour tous 
les patients ayant un score CHA 2 DS 2 -Vasc 1 . 

►► Un risque hemorragique eleve (score HAS-BLED 3) ne 
contre-indique pas I’anticoagulation mais implique d’etre 
encore plus prudent dans la surveillance du traitement 
antithrombotique. 

►► Les patients qui ont simultanement un risque 
thromboembolique et un risque hemorragique eleves (situation 
assez frequente) ont en general un benefice important a 
recevoir un traitement anticoagulant. 

►► Compares aux AVK, les nouveaux anticoagulants 
(dabigatran, rivaroxaban, apixaban) ont tous demontre leur 
non-inferiorite ou leur superiority pour la prevention des 
evenements thromboemboliques, et leur prescription est 
associee a une diminution majeure (de moitie en moyenne) du 
risque de saignement intracranien. 

►► Les nouveaux anticoagulants disponibles semblent avoir 
une efficacite globalement similaire. Ils sont contre-indiques 
chez les patients ayant une prothese valvulaire cardiaque et 
en cas d'insuffisance renale severe avec DFG < 30 mL/min. 


summary Antithrombotic management in atrial fibrillation 

There is increasing recognition of the value of oral anticoagulation for stroke prevention in atrial 
fibrillation (AF), and the availability of new oral anticoagulants that overcome the limitations of 
vitamin K antagonists (VKA). Stroke risk assessment using the CHA2DS2-Vasc score allows 
identification of patients who are at truly low risk (score = 0) who should need no antithrombotic 
therapy, while all others (CHA2DS2-Vasc score > 1 with a risk of thromboembolic event > 1 % 
per year) would be considered for oral anticoagulation. The HAS-BLED score has been recently 
proposed to easily assess bleeding risk in AF patients. A score of > 3 indicates "high risk" and 
some caution and regular review of the patient are needed. It also makes the clinician think of 
correctable common bleeding risk factors. The direct thrombin inhibitor dabigatran and factor 
Xa inhibitors rivaroxaban and apixaban are new oral anticoagulants that are at least as 
efficacious and safe as VKA in non valvular AF. Their advantages are easier use, predictable 
anticoagulant effects, low propensity for food and drug interactions, and lower rates of 
intracranial bleeding than with VKA, but they should not be used in patients with kidney disease 
at the present time. Overall, one may expect that more AF patients will be appropriately treated 
with oral anticoagulation in the next years. 

resume Prise en charge antithrombotique dans la fibrillation atriale 

La valeur du traitement anticoagulant pour la prevention des accidents vasculaires cerebraux 
en cas de fibrillation atriale est connue. De plus, de nouveaux anticoagulants oraux qui n'ont 
pas les limites des antagonistes de la vitamine K (AVK) sont maintenant disponibles. 
Devaluation du risque thromboembolique avec le score CHA 2 DS 2 -Vasc permet I'identification 
de patients a tres bas risque (score = 0) qui peuvent ne recevoir aucun traitement 
antithrombotique, alors que tous les autres (CHA 2 DS 2 -Vasc si, avec un risque d’evenement 
thromboembolique > 1 % par an) ont une indication d’anticoagulation orale. Le score HAS- 
BLED a recemment ete propose pour evaluer simplement le risque hemorragique en cas de 
fibrillation atriale. Un score > 3 est indicateur d’un haut risque, et impose prudence et suivi 
regulier du patient. Ce score permet aussi d’identifier des facteurs de risque modifiables du 
risque hemorragique. Le dabigatran (inhibiteur direct de la thrombine), le rivaroxaban et 
I 'apixaban (anti-facteur X) sont de nouveaux anticoagulants qui sont au moins aussi efficaces 
et surs que les AVK en cas de fibrillation atriale non valvulaire. Leurs avantages sont leur 
simplicity d’emploi, leurs effets anticoagulants predictibles sans monitoring, un faible risque 
d’interactions medicamenteuses et alimentaires et un risque de saignement intracranien plus 
faible qu’avec les AVK. Ils sont actuellement contre-indiques en cas d’insuffisance renale 
severe. On peut done esperer qu'un nombre plus important de patients ayant une fibrillation 
atriale seront traites de maniere appropriee par un anticoagulant oral dans les annees a venir. 
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